
 1-5 病因 

1-５）病因 
はじめに 

 サルコイドーシスは原因不明の全身性炎症性肉芽腫疾患であり、その病理診断においても、

壊死を伴わない類上皮細胞肉芽腫を基本的に３ケ所以上で認めたうえで、既知の原因物質や

原因微生物が検出されないことが前提条件とされている。歴史的には、結核菌、らい菌、ウ

イルス、カビ、また金属ベリリウムなどの無機物も、原因抗原あるいは関連物質として検討

されてきた経緯があるが、電子顕微鏡の検索で無機物はみつかっておらず，形成される肉芽

腫が類上皮細胞肉芽腫であることから，さかんな免疫反応に種々の調節をおこす物質が原因

であり，何らかの感染性物質（Infectious agent）がその原因物質のひとつであろうとされ

ている 6)．最近，serum amyloid Aなども病因論の中でとりあげられるようになったが 13,14)，

抗原性の低下した肉芽腫を維持存続させる働きをしているのであって，いわゆる原因物質と

いうものではない． 

 肉芽腫性疾患の原因物質は，必ず肉芽腫の中に存在するはずである．これまでに肉芽腫内

に免疫染色で原因物質として示されているものは，結核菌( Mycobacterium tuberculosis)
とアクネ菌（Propionibacteium acnes）がある．前者の抗原は mKatG であり 7)，後者の

それは細胞膜のリポテイコ酸である 5)．Key Question として，結核菌が原因であるとする

と，なぜ結核菌が一部の人では結核を発症させ，他の人ではサ症を発症させるのか，また，

人体の常在菌であるアクネ菌が原因であるとすると，なぜ一部の人ではサ症が発症して他の

人では発症しないのか，という問題がある 8)． 

 このように，原因物質についてはいまだ確定的な結論が出されていない現状であるが，ア

クネ菌病因説はわが国から発信された病因論であり，ここではこの論について解説する．  

 

a）微生物を原因とする病因論の考え方 

 サルコイドーシスの病因に関してはすでに国際的に合意の得られた基本的な考え方が提

唱されている。すなわち本症は疾患感受性を有する患者が何らかの環境要因を契機に特定の

原因物質に暴露されて発症するものと考えられている。このような考え方からすれば、サル

コイドーシス病因においては、病原体としての未知の起因物質、疾患感受性としての宿主要

因、発症をトリガーするなんらかの環境要因、これら３つの要因を想定する必要がある。か

りに微生物が関与していたとしても単純な感染症ではない 1)。 

 

b）アクネ菌病因論 

 サルコイドーシス病変部から分離培養可能な唯一の微生物がアクネ菌であることは 1970

年代から知られている。阿部らの報告では分離頻度は 78％、その後の培地改良により 92％

と上昇し、活動性患者病巣材料からはほぼ全例に分離されている。定量系 PCR 法を用いた
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定量解析でも、本症リンパ節からアクネ菌（P. acnes）あるいは P. granulosum 由来のＤ
ＮＡが例外なく検出され、その検出量は結核症における結核菌ＤＮＡ量に匹敵するほど多量

であった２）。先の培養結果と同様に、対照群リンパ節でも一部にアクネ菌が検出されたがそ

の検出量は微量であった。国際共同研究では結核菌原因説が主流である欧米諸国の患者にお

いてもアクネ菌が原因となっている可能性が示唆された３）。その後、アクネ菌ＤＮＡが肉芽

腫内部に集積して存在することも明らかとなった４）。また、アクネ菌に特異的なリポテイコ

酸を認識する PAB 抗体を用いた免疫染色にて、サルコイドーシス肉芽腫ではその７割以上

の症例にＰＡＢ抗体で陽性となる円形小体が観察される５）。肉芽腫の成熟に伴いリゾチーム

活性や細胞内消化能は亢進することから、成熟肉芽腫よりもリンパ球浸潤のめだつ未熟な肉

芽腫において陽性所見を認めることが多い。多くは類上皮細胞内や巨細胞内にサイズの異な

る小型円形小体として同定される。PAB 抗体による肉芽腫内陽性所見は本症に特異的であり、

本来無菌とされている眼 9,10)，心臓 11)，神経 12)の肉芽腫内にも PAB 抗体陽性の像がえられ

ている． 
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